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syndromes under  investigation).    In  further support of  this, a number of studies have also demonstrated 
dose‐risk associations.  There is also considerable consistency in the literature to suggest a strong association 




























There  are  few  good  estimates  of  the  prevalence  of  fibromyalgia  in  the  general  population.   Using  the 
American College of Rheumatology 1990 Criteria for the Classification of Fibromyalgia (2) several authors 
have demonstrated the prevalence to be 0.7 to 2.4% in Europe (3;4) and 2.0 to 3.3% in North America (5;6).  
Recently,  new  classification  criteria  have  been  proposed  (7;8)  although  controversy  currently  exists 
surrounding their use, they are not formally adopted, and some have shown that prevalence varies from 
1.7% to 5.4% depending on which criteria are used (9).  Chronic widespread pain, often considered a proxy 














Like headache and migraine, prevalence estimates of  irritable bowel  syndrome  can vary enormously.   A 
recent review reported that prevalence estimates vary between 10% and 25% (18), although pooled data, 



































and adverse childhood exposures.   Using biographical  interview  techniques,  Imbierowicz and Egle  (2003) 














chronic widespread pain  fairly accurately  remembered  this  childhood exposures, whereas  those without 
chronic widespread pain tended to under‐report their exposure (33). 
 





life  exposures,  is  that  most  evidence  comes  from  case‐control  studies  with  retrospectively  collected 
information  on  early  life  exposures,  and  seldom  is  there  objective  confirmation,  or  even  third  party 
verification, of these childhood exposures.  McBeth et al., above, clearly demonstrated the potential for recall 
bias, and the exaggeration of effect that can occur.   In order to examine the relationship adequately,  it  is 











































reported by  the question:  are  you  troubled by  frequent headaches?   All  adverse  childhood experiences 




/divorce  (RR  =  1.1;  1.0  to  1.2),  to  physical  and  emotional  abuse  (1.4;  1.3  to  1.5,  and  1.6;  1.4  to  1.7, 
respectively)  (39).   Using  these variables, and  the other adverse experiences under  investigation  (sexual 
abuse,  witnessing  domestic  violence,  and  household  member  substance  abuse,  mental  illness  or 
imprisonment) the authors produced an ‘Adverse Childhood Experiences (ACE) score’, a count of the number 



































Using  the 1958 British Birth Cohort, described above, Fearon and Hotopf  found  that  recurrent childhood 
headaches  not  only  predicted  the  occurrence  of  multiple  physical  symptoms  in  adulthood,  and  adult 
psychiatric morbidity, but also significantly predicted the occurrence of headaches at age 33yrs (OR = 2.2; 1.6 






















Firstly,  among  919  residents of Olmsted County, Minnesota,  irritable bowel  syndrome was  found  to be 
significantly associated with sexual abuse, emotional or verbal abuse, and abuse in childhood and adulthood 
(49).  Secondly, in a general population sample of 730 residents of Sydney, Australia, self‐reported history of 
child abuse was associated with  the occurrence of  irritable bowel  syndrome  (OR = 2.02;   1.29  to 3.15).  
However, further analysis revealed that this relationship was confounded by age, gender, and psychological 











the onset of  irritable bowel syndrome  in adulthood (51).   Others,  in contrast, have demonstrated such an 
association.  Data is available from the Dutch Famine Birth Cohort, a study of over 2000 infants born in the 
Netherlands either late in World War II, or immediately post‐war (52).  Using this study, Klooker et al (2009) 
employed  a  retrospective  cohort  study,  where  individuals  are  selected  based  on  their  exposure,  and 













There are  few studies of early  life adversity and  the relationship with  temporomandibular  joint disorder.  












women) with  interstitial  cystitis.   Goldstein  et  al  (2008)  reported  that,  among  141 women  attending  a 


















was collected on  the age  that  the abuse happened,  it  is not clear whether  this abuse was  in  childhood, 























































(the Nurses’ Health  Study, USA)  this was  in  advance of  any endometriosis diagnosis,  and  it  is  therefore 
unlikely that outcome status could have influenced the reporting of the exposure.  In this high quality study 




































widespread pain were  a high  score on  the  Illness Behaviour  Scale  score  (indicating  a  tendency  towards 
hypochondriasis)  and  a  high  Somatic  Symptom  Score  (three  of more,  of  five  common  symptoms)  (71).  
Compared  to  individuals  with  low  scores  on  both  of  these  scales,  those  meeting  the  above  criteria 
experienced a fifteen‐fold increase in the risk of chronic widespread pain onset over the twelve month follow‐
up period (RR = 15.3; 5.0 to 46.5).  This was then replicated in a second study, although the risk estimates 














part of  the Nord‐Trøndelag Health  (HUNT‐2)  Study,  in Norway,  and  examined  the  relationship between 
psychological  factors  and  headaches  occurrence  (74).    The  study  demonstrated  that  both  anxiety  and 















These  authors  found  that  those  with  recurrent  headache  (headaches  at  least  once  per  month)  were 
significantly more likely to report psychological distress than other individuals (OR = 2.1; 1.7 to 2.6 and OR = 
1.9;  1.7  to  2.2,  for  males  and  females  respectively)  after  adjustment  for  age,  family  structure,  family 











difficulties than other children  (41).   And  in a case‐control study of 42 children with chronic tension‐type 











Indeed,  the authors  concluded  that part of  the association between early  life abuse and  irritable bowel 
syndrome  –  described  previously  –  could  be  explained  by  neuroticism  and  psychological morbidity,  as 
ascertained using these instruments. 
 
Others  have  found  similar  associations.    In  a  large  population‐based  study  in  China,  Xiong  et  al  (2004) 
examined the relationship between irritable bowel syndrome, as assessed using the Rome II criteria (81), and 
a number of factors.  Abdominal symptoms were recorded ‘over the previous year’ and, while it is not clear 








Rather  than  just  relying  on  self‐completion  questionnaire  responses,  Ålander  et  al  (2005)  used  a 
questionnaire to screen members of the general population  in Sweden, and  invited selected respondents 




























Several  good  quality  studies  have  examined,  longitudinally,  the  association  between  psychological  and 
psychosocial factors and orofacial pain / temporomandibular joint disorder.  An early study, by Von Korff et 
al  (1993),  comprised  more  than  1000  enrollees  of  an  Adult  Health  Maintenance  Organization  in  the 
northwest United States examined  the  role of depression, as assessed using  the Symptom Checklist 90‐
Revised (SCL‐90‐R) Depression scale, as a risk factor for a number of regional pain symptoms – back pain, 
headache,  chest  pain,  abdominal  pain  and  temporomandibular  disorder  pain  (87).    Over  800  of  study 
participants  were  followed  up  three  years  after  baseline.    Compared  to  those  with  normal  baseline 
depression  scores,  those with moderate  (OR = 1.2) or  severe  (OR = 1.6) experienced an  increase  in  the 
likelihood of  temporomandibular disorder pain at  follow‐up, after adjusting  for age,  sex and educational 
attainment, although these findings were not statistically significant3. 
 
More  recently,  the  same  research  group  examined  risk  factors  for  temporomandibular  disorder  pain  in 
adolescents.  In a high quality prospective cohort study, LeResche et al (2007) recruited nearly 2000 children 



















and  Risk  Assessment  (OPPERA)  study),  Fillingim  et  al  (2013)  studied  nearly  3000  individuals  free  of 
temporomandibular  disorder, who were  followed‐up  over  five  years  to  determine  symptom  onset.    At 
baseline, extensive data was collected on a number of psychological variables including various aspects of 
psychological distress, personality  type, anxiety, moods, psychosocial  stress,  catastrophizing and  somatic 
symptoms.  Many of the psychological variables that were assessed significantly predicted the incidence of 










of psychological  factors  in  the  epidemiology of  interstitial  cystitis.    Firstly,  in  a  case‐control  study of 47 
patients and 31 age‐matched controls, Fan et al  (2008)  investigated  the  relationship between  interstitial 
cystitis and psychological profile.  After adjusting for age, those with interstitial cystitis were found to have 


















female  patients with  interstitial  cystitis  /  painful  bladder  syndrome  and  117  controls matched  for  age, 
partner‐status and education (92).  Cases were less likely to be in employment (OR = 3.9; 2.2 to 6.7).  They 













Latthe et al  (2006) conducted a  large  systematic  review of  factors associated with chronic pelvic pain  in 
women.  The review focused on dysmenorrhoea, dyspareunia, and non‐cyclical chronic pelvic pain, although 
studies  that  included women with vulvydynia alone were excluded.    In  total, 111 papers were  included, 





chronic  pelvic  pain  syndromes  under  investigation  (see  Table  4).   Most  putative  risk  factors were  only 
examined in a couple of studies, although anxiety, depression and somatisation were found to have received 
more attention.  Anxiety was shown to be associated with between a two‐fold and three‐fold increase in the 
likelihood of  symptoms  (OR = 2.8; 0.7  to 11.5, OR = 3.2; 1.8  to 5.9, and pooled OR = 2.3; 1.4  to 3.7  for 
dysmenorrhoea  (one  study),  dyspareunia  (one  study)  and  non‐cyclical  chronic  pelvic  pain  (five  studies) 












participant,  and  statistically  adjusting  for  age,  body  mass  index,  education,  various  occupational 
characteristics and passive smoking, these authors found that, compared to those with low stress, those with 
high stress were more than twice as likely to report dysmenorrhoea (OR = 2.4; 1.4 to 4.4) (93).  Further, the 






















have  postulated  a  cumulative  effect  of multiple  risk  factors  acting  together  –  that  early  life  adversity 
somehow ‘primes’ the individual to be more susceptible or vulnerable to exposures later in life.  Others have 
suggested  that early  life adversity sets an  individual off on an adverse  life  ‘trajectory’ on which  they will 
accumulate other exposures.  And others have proposed a biological programming effect, where early life 
adversity  ‘resets’ various biological axes,  leading  the  individual  to be  less well able  to deal with  later  life 
stressors. 
 
Some  have  presented  data  to  support  neurobiological  changes  among  individuals  exposed  to  early  life 
adversity.  McCrory et al (2011) summarise the results of several studies that report atypical hypothalamic‐
pituitary‐adrenal  (HPA)  function  –  something  shown  to predict  the onset of  chronic widespread pain  in 
adulthood (94) – among children who have experienced abuse or maltreatment (95).  This is also supported 








































perspective,  to  reduce  the  depression,  anxiety  and  psychological  stress,  than  to  remove  the  early  life 
adversity.  Although this sounds, initially, rather perverse, at the population level the number of cases that 













observed.    Future  work  should  try  to  elicit  the  possible  mechanism(s)  of  action  of  these  aetiological 
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  Maternal separation  None  1.0 
    <1wk  1.0 (0.9 to 1.2) 
    1wk to 1 month  1.1 (0.96 to 1.3) 
    1‐6 months  1.2 (0.9 to 1.5) 
    >6 months  1.4 (0.9 to 1.9) 
  Ever in institutional care  No  1.0 
    Yes  1.7 (1.2 to 2.3) 
  Death of father  No  1.0 
    Yes  0.9 (0.5 to 1.6) 
  Death of mother  No  1.0 
    Yes  2.0 (1.1 to 3.7) 
  Parental separation  No  1.0 
    Yes  1.3 (0.99 to 1.7) 
  Parental alcoholism  No  1.0 
    Yes  1.3 (0.8 to 2.4) 
  Parental financial difficulties  No  1.0 














  Physically harmed as a child  Moderately abused  1.3 (0.7 to 2.5) 
    Severely abused  4.1 (1.7 to 10.0) 




  Sexually harmed as a child  Moderately abused  1.5 (0.6 to 4.1) 
    Severely abused  6.5 (1.2 to 35.1) 
  Source of sexual harm  Non to family member  1.8 (0.7 to 4.9) 
  Family member  4.4 (0.9 to 22.9) 
Emotional adversity 
  Frequency of family support  Often / very often  1.0 
    Sometimes  1.4 (0.7 to 3.0) 
    Never / rarely  2.6 (1.3 to 5.1) 
  Felt danger at home  Never  1.0 
    A few times, or more  2.1 (1.0 to 4.6) 
  Felt danger in neighbourhood  Never  1.0 
    A few times, or more  0.6 (0.2 to 1.7) 
  Felt danger at school  Never  1.0 









  Depression  Anxiety  Psychological distress 
Non‐migrainous headache (adults)* 
  No headache  1.0  1.0   
  <7 days per month  1.7 (1.5 to 2.0)  2.0 (1.8 to 2.3)   
  7‐14 days per month  3.4 (2.7 to 4.2)  4.9 (4.1 to 5.8)   
  >14 days per month  4.9 (3.8 to 6.3)  6.3 (5.0 to 7.7)   
Migrainous headache (adults) * 
  No headache  1.0  1.0   
  <7 days per month  2.0 (1.6 to 2.5)  2.3 (2.0 to 2.7)   
  7‐14 days per month  4.2 (3.2 to 5.6)  5.6 (4.6 to 6.8)   
  >14 days per month  6.4 (4.4 to 9.3)  6.9 (5.1 to 9.4)   
Recurrent headache (adolescents)** 
  Monthly      1.7 (1.5 to 2.0) 
  Weekly      2.2 (1.9 to 2.6) 












  Dysmenorrhoea  Dyspareunia  CNCPP* 
Emotional difficulties  2.2 (1.5 to 3.3)     
Psychological symptoms  3.7 (2.1 to 6.6)     
Anxiety  2.8 (0.7 to 11.5)  3.2 (1.8 to 5.9)  2.3 (1.4 to 3.7) 
Depression  2.6 (0.98 to 6.8)  7.8 (2.6 to 23.6)  2.7 (1.9 to 3.9) 
Suicidal tendency  2.5 (1.5 to 4.0)     
Somatisation / psychosomatic symptoms  3.0 (1.4 to 6.5)    8.0 (5.2 to 12.4) 
Psychological abuse      2.5 (0.5 to 11.2) 




Extroversion      0.8 (0.1 to 4.4) 
Hysteria      4.8 (2.5 to 9.3) 
Neuroticism      4.0 (0.7 to 23.0) 
Paranoia      13.9 (4.0 to 48.0) 
Borderline syndrome      3.0 (0.8 to 11.1) 
Current phobias      3.9 (0.7 to 21.7) 
Post‐traumatic stress disorder      5.5 (0.5 to 58.8) 
*  Chronic non‐cyclical pelvic pain 
 
